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[ 摘　要] 　目的:研究胸腺素α原(Prothymosinα, ProTα)作为约氏疟原虫疫苗免疫佐剂的作用。方法:提取 P.yoelii-17XNL
全蛋白作为抗原 , 用胸腺素α原作为免疫佐剂 , 免疫小鼠。 具体方案为:昆明小鼠分为 4 组 , 每组 6 只 , A 组免疫 P .yoelii-
17XNL全蛋白+ProTα;B 组免疫 P .yoelii-17XNL全蛋白;C 组只注射 ProTα;D 组为空白对照 , 以相同体积的生理盐水代替 。免
疫结束后感染致死的 P.yoelii-17XL, 1×107个虫/只小鼠。结果:感染后的前 10 天 A组小鼠疟原虫血症平均值要低于其他三
组 ,且最终有 3 只小鼠存活下来 ,存活率 50%, C 组有一只小鼠存活 , B 、D组小鼠全部死亡。结论:用 P.yoelii-17XNL全蛋白做
抗原 ,用 ProTα作为佐剂 ,比单独用 P.yoelii-17XNL全蛋白对小鼠有更好的免疫保护作用 ,提示了 ProTα可以成为一种有潜力的
蛋白疫苗。
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[ Abstract] 　Objective:To investigate the function of prothymosinα(ProTα)as vaccine adjuvant of P.yoelii.Methods:The mice were
immunized with the total protein extracted from P .yoelii-17XNL as antigen , together with prothymosinαas adjuvant.Programs:Kunming mice
were divided into A , B , C and D group.A group was immunized with P.yoelii-17XNL total protein and ProTα;B group was immunized with P.
yoelii-17XNL;C group was only injected with ProTα;D group was the control , only injected with physiological saline.And then , the mice of each
group was infected with P.yoelii-17XL , the dosage was 1×107/mice.Results:The parasitemia of A group-mice was lower than the other three
groups in the first 10 days after infection , and eventually there were three mice survived in A group , the survival rate was 50%, one mouse sur-
vived in C group , all of mice in B group and D group died.Conclusion:Mice immunized with P.yoelii-17XNL total protein as antigen together
with ProTαas adjuvants , had better immune protection than those immunized with P.yoelii-17XNL protein only.The present results suggest that
the ProTαcan act as a potential adjuvant in protein vaccine.





株 P.yoelii-17XNL与 P.yoelii-17XL 同源 ,小鼠感染
P.yoelii-17XNL 可以存活下来 , 而感染 P.yoelii-
17XL后却死亡 ,研究发现 ,二者最大的不同是红细





节 ,促进细胞增殖 ,也可以调节免疫应答 ,促进 IL-2 、
IFN-γ及 TNF-α等细胞因子的产生 ,是一种很好的候
选免疫佐剂[ 2-5] 。目前 ProTα作为基因疫苗佐剂研
究的较多 ,研究结果表明将抗原蛋白基因和 ProTα基
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因在动物体内共同表达或通过口服 DNA 疫苗 ,可以
保护实验动物抵抗致死性感染[ 6 ,7] 。因此 ,我们用 P.
yoelii-17XNL全蛋白作为抗原 , ProTα作为佐剂 ,研究
它们对小鼠感染 P.yoelii-17XL 的保护作用 。
1　材料与方法
1.1　材料　实验虫株 P.yoelii-17XNL 与 P.yoelii-
17XL由本实验室-80℃保存。实验动物为昆明小




1.2.1　感染两株疟原虫　小鼠随机分为 N 、Q 两
组 ,每组 6 只 , N 组感染 P.yoelii-17XNL , Q 组感染




株 P .yoelii-17XL的生长情况 。
1.2.2　P .yoelii-17XNL 全蛋白的制备　用 P.yoelii-
17XNL感染小鼠 ,感染率较高且疟原虫处于裂殖体
期时 ,取血液 ,获得疟原虫 ,加蛋白裂解液 ,超声破碎
5分钟 ,离心后取上清低温保存备用。
1.2.3　小鼠免疫方案　小鼠分四组 ,每组 6只:A
组免疫 P .yoelii-17XNL 全蛋白(100 μg/只)+ProTα
(5 μg/只);B 组免疫 P .yoelii-17XNL 全蛋白(100








2.1 　小鼠感染 P.yoelii-17XNL 与 P.yoelii-17XL
后 ,感染率与感染时间及存活比较(图 1)　小鼠感
染 P .yoelii-17XNL 与 P.yoelii-17XL后 ,一般第 3天
可以检出疟原虫 。N组小鼠疟原虫血症低于 60%,
20天左右虫消失 ,小鼠死亡 1只 ,其他存活下来 。Q
组感染率最高可达 99%,7 ～ 8天小鼠全部死亡 。
N组存活下来的小鼠 ,疟原虫消失后 ,再感染致




　通过图 2我们看出 ,A 组小鼠有 3只存活下来 ,存
活率为 50%,C组有一只小鼠存活 , B 、D组小鼠全部







但无显著性差异(P >0.05)。第 6 ～ 8天 ,A组小鼠
疟原虫血症平均值要低于其他三组;B组单独免疫
P.yoelii-17XNL 全蛋白的小鼠 ,疟原虫血症平均值
低于空白对照组 D组 。比较第 5 、6 、7天各组小鼠疟
原虫血症水平发现:第 5天时 ,各组小鼠疟原虫血症
水平没有明显差异(P >0.05);第 6 天时 ,A组低于
D组 ,有显著性差异(P<0.05),A组与 B 、C 组无显
著性差异(P>0.05);第 7天时A组低于 B 、D组 ,有
显著性差异(P <0.05),A组与 C 组没有显著性差
异(P >0.05)。这说明在 ProTα的辅助作用下 , P.
yoelii-17XNL 全蛋白的免疫保护作用要强于只单独
注射 P .yoelii-17XNL 全蛋白。
图 1　两组小鼠疟原虫血症水平
Fig.1　The Parasitemia of mouse between two groups
Note:Group N.Infected wi th P.yoelii-17XNL;Group Q.Infected with P.
yoelii-17XL.
图 2　各组小鼠存活情况
Fig.2　The amount of survival mouse in each group
Note:Group A.Injected with P.yoelii-17XNL total protein and ProTα;Group
B.Injected wi th P.yoelii-17XNL total protein;Group C.Injected with
ProTα;Group D.Injected with physiological saline as cont rol.
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图 3　第 3～ 8 天疟原虫血症水平
Fig.3　The parasitemia level of mouse in each group in day 3-8
Note:Group A.Injected with P.yoelii-17XNL total protein and ProTα;Group
B.Injected with P.yoelii-17XNL total protein;Group C.Injected with







[ 8 , 9]
。在疟原虫感染和免疫研究方面 ,
越来越多的证据表明树突细胞(Dendritic cells , DC)
在疟疾免疫中起着关键性作用 ,有研究发现在约氏
疟原虫(P.yoelii)感染中 , DC 可以激活子孢子特异
性CD8+和 CD4+ T细胞 ,从而启动抗肝期疟原虫感






complexⅡ ,MHC Ⅱ),CD80 和 CD86分子的表达和促
进CD4+ T细胞产生 IFN-γ[ 13] 。也有研究表明 TOLL
样受体(Toll-like receptors , TLRs)及其信号途径也参
与疟原虫感染的免疫应答中[ 14] 。我们推测 ,感染了
非致死的 P.yoelii-17XNL疟原虫的小鼠 ,感染过程
中可以刺激机体产生体液免疫应答和细胞免疫应
答 ,由于 P.yoelii-17XNL 的繁殖率较 P.yoelii-17XL
要低 ,使得机体可以抵抗 P .yoelii-17 XNL 的感染 ,
最终存活下来。存活下来的小鼠通过获得性免疫在





用的 IFN-γ、IL-2 、IL-4等细胞因子 ,也可以刺激细胞
免疫应答[ 15] 。ProTα通过调节细胞周期和免疫应




苗的佐剂 ,并取得较好的效果[ 16] 。我们的实验结果
表明 ,用非致死的 P.yoelii-17XNL全蛋白免疫小鼠 ,
用 ProTα作为免疫佐剂 ,可以在一定程度上抵抗致






试验证明 ProTα能够有效抑制 HIV-1 在宿主免疫细
胞内复制 ,并揭示了其作用机理 ,他们认为 ,ProTα是
通过TLR-4的信号通路作用 ,促进 TNF-α的产生 ,从
而达到抑制HIV-1的复制 ,同时发现 ,无论是天然获
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